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CUaiCULUM VITAB DE MICHEL ALEXAMa^E MACHEDOEUi. 


1916 I9I7~ Baocalauréat bs Sclsuoi3s(dâux aantlons) 

1918 at 1919- Lioenoa ha Soionoas(trois oautlons) 

1919 -Prsparatsur da Physiologie à l'éoole da osasclna 

Clernont Parrand (Profaaseur Q.Billard). 



1920 'Extarna des Hôpitaux de Paris. 

1921 -Préparateur dsla'gui de Chiinla Biologique è la Faculté des 


golenoea de Paris (Profesieur G.Bertrand î. 

If21 -Elbve aux eourn de Baotirlologie de l'institut pastoiu-. 

1925 -Assistant titulaire de Chinie biologique à la Faculté des 

Soienoes de Paris {AotuollcEent encore en fonctionsî. 

1925 -Tltulrlre d'une bourse de voyage da l'International Eau- 

cation Board pour etfeojuar dos recherches au laboratoire 
du professeur Soarenson à Copenhague et pour suivre la.. 4 
cours de niioroanalyse au laboratoire du professeur Nlolous 
à Strasboirrg. 

1926 -Délégué da l'Institut Pasteur au Xli* Congrès internatio¬ 

nal de Physiologie à Stokhols.. 

1927 -Dootaur on Uédaolne Paris. 

1927 -Lfiuréut do l'Institut: Prix Lonobaapt d^oerné par l'Aoade- 

aie des Solsnoea pour travaux de Chlaie Biologique. 

1928 -Adals aux épreuves du praaier degré de l'agr.gatlcn da Mé¬ 

decine (Chiais aédloale). 

1928 -Docteur ès Soienoes,Parir. 

1929 -Dilégu.' de l'Institut Pasteur au TIII* congrès internatio¬ 

nal de Physiologie à Boston (D.E.A. ) 

■1950 -Chef da service è l'Institut Pasteur. 







Lloenoe ta Solsnoas.L a lioanoe Soiances cbtanua an 19X8 a ata 
ooDpla'tia iapuls par cinq autres oartifior.ts d’ituias supariau- 
res obtanus tous ayao la mention Bian la Fooults des Soianoas d 
de Paris,Parmi le; Huit certificats ainsi cbtenusj'ai atâ reçu 
premier de session at« quatre certificats suiTants:Mathénatiquas 
générales (JuinXÇIS ' Clermont) S.P.C.H. (juin 1918 Clermont) 
Physiologie générale (juin X928 à Paris) Chimie génirale (Paris 
juiç X92SÎ 

Distinctions honorifiques» 

Madaille de sauvetage 1928 
Reoherohea ecientiXiquee. 

X9X9~ Iiaboratclre do Physlclogle do l'Gocla de Médaolne as Clar- 
nont Parrand (profassetir Q.Billard) 

Depuis Movembre X9X9 jusqu'à oe jour -Laboratoire de Chimie Blolo 
gi>iue de la Faculté des Soiances et de 1*Institut pastau? de Pari 
(Professeur 0,Bertrand at professeur U.Javillier. ) 

1925“ Iiaborotolra Carlsberg à Copenhague (Professeur Soerensen) 

Las recherohes sffaotuéas dans ces divers laboratoires ont f 
fait l'objet de deux thèses et de quelques notes ou Bsmclres.La 
liste détaillfe de cas ouvrages e:)t jointe à l'exposé des titres 
setuais d'autre part au Jury, 
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! I lîOTIiîE 3TJR LES TITRES ET TRAVAUX SCIENTIFIQUES 


DE HICHEL ALEXAlïDRE IIACHEBOEUF. 

.g-S«^êS«;S«fi<;SS6Sg. 

T. RUADES ET TITRES UNIVERSITAIRES . 

Bachelier ès Sciences (Deux mentions] 

Licencié ès Solenoes:Hult certificats d^tudes supérieures,tous ohte- 
nuB avec mentions (Sept montions Bien) 

Docteur en Médecine (Paris) Lors de la soutenance,, dè la thèoe.la 

mention la plus élevée (Très Bien) a été décernée 
par le Jury. 


Docteur ès Sciences (parla).Lors de la soutenance de la thèse,la 
mention la plus élévée (Très Honorable) a été 
décernée par le Jury, 


II.EXAifRWS ET pTVTiBR. 

Externat des Hôpitaux de paris. 


Admis aux épreuves du premier degré de l'agrégation dos Facultés de 
Médecine (Section Chimie Biologique) . 


d'dtvTrtiufA 

III -Dletlnctlons honorlfleues . 


aiUTt. Jwc.h'OM> «LtjTiaîtTt aUc^n»M>u^ Fa-coitl 

^ àjué ( <1ifJ 


Lauréat de l'Institut de France: Prix Lonchampt décerné par l'Acadé- 
■le des Sciences en 1927. 


Médaille de sauvetage. 



















T-TA-:.^ -iA-,:s T.»Æ:3aBIGliI3.ai.'? SUPERIEUR. 

préparateur délégué de chimie biologique à la faculté des Sciences 
de paris (I921-I9r!2). 

Assistant de Chimie Biologique à la Faculté des Sciences et à l’Ins¬ 
titut pasteur de paris. Depuis le premier janvier 1923,actuellement 
encore en fonctions,assistant de Monsieur le 

professeur G.Bertrand. . 

a .5Æav.o . i 

V -FOHCTIQi;S DIVERSES. 

-Externe en Médecine des Hqÿtaux de Paris de I920à 1924. 

-Chargé depuis 1922 par Monsieur le professeur Bertrand du labora¬ 
toire des mesures physioo-ohimiques de son service. 

-Titulaire en 1925 d’une bourse de voyage de la fondation Rockefeller 
(international éducation Board) pour efteotuer des recherches au labo¬ 
ratoire du professeur Soerensen à Copenhague (Danemark) 

-Délégué par 1’institut Pasteur au 12® congrès International de Physie 
logic à stokholm (Suède) en 1926. 

-Délégué par 1’Institut Pasteur au I3®oongrès international de Physie- 
logie à Boston (Etats unis) en 1929. 
gooiétés savant.BB 

Membre de la Société Chimique de France. 

Membre de la Société de Chimie Biologique. 

Membre de la Société de Chimie Physique. 

Membre de la Société Française de Mycologie. 




















































Sickel,cotait et Diatète.(En collaboration avec Uonsle* le professeur G.215r-| 
trBn<l)Coi3ptes Rendus de l'Académie des Sciences,Tome 163,p.267,(1926) y 

nétliode permettant le dosage exact du Bosphore dans de petites quantités 
de sang. Bulletin de la Société de Chimie Biologique,Tome7îr,K®ï,p.464 
(mai 1927). s 

Kéthode de microdosage des proportions de ]^osphore contenues dans les di¬ 
vers constituants du sang normal. Bulletin de la Société de Chimie Blo-i 
logique,Tome 9,IÎ®I,p.94 (8 janvier 1927). 

Recherches sur les composés phosphorés du sang normal. Thèse pour le Dooto- | 
rat en uédeoine.Paris 1927. il 

Méthode de miorodoaage de l'aolde phosphorlque combiné à l’état d’esters j" 
orgemiques dans le sang et le sérum. Bulletin de la Société de Chimie 
biologique,Tome 9,H°6,p.700 Ôuin 1927). 

Basai de perfectionnement de la destruction des matières organiques en vue 
du dosage du phosphore du sang.(Bn collaboration avec Mademoiselle 
Q.Zvrilllng).Bulletin de la société de Chimie Biologique,T.9,K®6,p.697. 

Recherches sur le phosphore du sérum.(isolement de l'aoide dlphospho-1-gly. 
oérique).Annales de l’Inatltut Paateur.Tome 41,p.1036 (sept.1927) 

Etudes sur les protéines:sur la teneur en phosphore et la solubilité de 
l’ovalbumine.(sn collaboration avec Monsieur le professeur Soerensen 
et Madame Soerensen).Comptes Rendus des Laboratoires Cailsberg. 

Volume I6,M°I2,le fascicule entier,pages là 50. 

Recherches sur les stérols,les lipides et les protéidee du sérum et du plaS' 
ma sanguins.Thèee pour le Doctorat es Sciences,Paris 1928 
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Homenolature (fttla Chimie Biologique.déoisiona des oonférenoes de 

on internationale de la Chimie pure et appliquée:Revue générale. 
Bulletin dft la Société d’Hyglène alimentaire: Vol urne 15,p.277 (1928) 

Conférence à la Société de Chimie Physique la 23 Janvier 1929 sur l'état 
physicochimique dés lipides et des stérides dans le sérum et le 
plasma sanguins. 


Les Phytotoxines: Revue générale.Bulletin des Sciences pharmaoolcgiques 
Tome 36,ir®4.p.237 à 262 (avril 1929). 

Le pH du sol et sa mesure: Revue générale.Revue Générale des Sciences 
Mars 1930. 
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créas et du foie en nickel et en oo'balt et nous avons voulu voir 
ces métaux jouaient un rôle dans l’une des fonctions de ces organe 
les seuls résultats légèrement positifs que nous ayons obtenus son 
les suivants: 

certaines préparations d’insuline .et tout particulièrement les motoisj 
purifiées,ont leur activité accrue par addition d’une trace de nickel 
ou de ool3alt:mais un excès de oes ions diminue l’activité hypoglyoémi. 
ante.Ces faits ne se manifestent pas avec toutes les préparations d’i: 
suline et nous n’avons pas pu trouver la cause de cette irrégularité, 
une simple hypothèse peut cependant être émise à ce sujet 
et JO (ou l’un de oes ions ) jouent peut être un 
lors de la formation de l’insuline ou lors de la 
proinsuline en insuline. 

Des essais cliniques ont été tentés et,dans quelques oas de dia-bète 
non oonsomptif sans acidose,une baisse plus ou moins passagère de la 
glycosurie a été oonstatirs'ïà'/t'^i^^a'riî'/^t^/f*' accompagnée d’une modi¬ 
fication nette de la glycémie. 

II- BTirntlS Rira T.A CrorSTITÜTIO lT TÜT EB.3 PHOPRIBiaS. T5 ., Ii- 2 Sj g. 

I 1925-1926 (publiés en 1927 dans les C.R.des Laboratoires Caiasbreg. ) 

En collaboration avec Monsieur le Professeur et Madame Soerensen. 

I°- Teneur en phosphore de l’ovalbumine. 

L’aiwnrd-ô;;i^'pû'r‘irié;‘;v;rgr;;d'»oin par de nombreuses cris¬ 
tallisations et par dialyse contient du jdiospho: 

{ O.I pour 100 d’albumine eèohe soit 7,5 

<i’a.ote).L’albumine coagulée par la chaleur ou par l’alcool 

contient toujours la même quantité de phosphore.P«: cristallisation 
fractionnée à des concentrations variée! 


1 quantité notable 
! phosphore par gramme 


1 ione hydrogène,n( 



























2»-Solubilitâ de l'ovalbujiine. 

En 1917 Soerebsata avait nontra qua la ocnoantration initiale an 
ovalbtuaine n'a pas d'influence sensible sur la quantité d'albumine res- j 
tant dans les eaux m^res après cristallisation;le système oriata\ix d’al-j 
bumlne-eaux mères semblait \in système à deux phasa^t quatre constitu¬ 
ants (eau,albumineraoide sulfurique et eumnoniaque)obéissant à la réglé 
des phases de Qibbs.En examinant les faits avec plus de soin,il nous c 
est apparu que la quantité d'albumine restant dans les eaux mères n'est 
pas complètement indépendante de la teneur initiale de la solution en 
ovalbumine.Ce ci s'explique aisément si l'on admet que l'ovalbuminen'att 
pas une substance unique mais un mélange de substances très voisines et . 
de solubilités légèrement différentes.L'expérience a oonfiriéoatte hypo¬ 
thèse car au cours de nombreux fractlonnementd nous avons pu séparer 
des fractions d'ovalbumine accusant nettement entre elles une légère 
différence de solubilité. 

Pour étudier avec précision la solubilité d'un échantillon d'oval¬ 
bumine dans des conditions données de pH et de concentration salins,il 
est donc nsoessatred'opérer sur une solution protéidique ad concentra¬ 
tion initiale toujours la meft e. 

D'après E.J.Cohn,la solubilité^de l'ovalbumine est liée à la con¬ 
centration sssjlé« 5 (i®a»»S du sulfate d'ammoniu* S par l'équation : 

log a»aS+b a et b étant des constantes, 

des modifications de la concentration an ions hydrogène n'ont pas pour 
effet de faire varier a mais se font sentir par des modifications appré- 
oiables de la valeur de b. 

Sur un échantillon d'ovalbumine fraichement prépare et purifié avec ^ 
grand soin par sept cristallisations successives et par dialyse à bassd ; 
température,nous avons cherché à deteminer les valeurs des constantes | 






a «t b dans les ocnditions types ^ue ncus ayons ohoislea puis nous ^ [1 

ayons détemine les yariatlons de b en fonction de l'aotiyité des ions H 
dans la solution et nous avons Bontré <ius b est fonction linéaire de pnH 
b » 5,41 + I,7(PaH - 4,90) 

■i bien que la formule de Cohn doit être modifiée oomme suit: 
log s - -0,82S + 5,41 + I,7(PaH - 4,90) 

Parmi tous les éohantillons d*ovalbumine préparés au cours de os tra¬ 
vail,par fractionnement,vieillissement ou élactrodialyss,osuz qui prètr ’ 
sentaient une teneur en phosphore légèrement inférieure à 6 mg de P 
pour un gr d'azote possédaient xme solubilité dépassant la normale,et | 

eeci est une nouvelle preuve apportée à la oonoluslon de notre travail 
antérieur: dans la mèléoule d'ovalbumine,11 existe un atome de phosphore! 
que l'on ns peut enlever sans détruire ou dénaturer profondémesl'oval- 
bumlns. ; 

III- KECHKHCHES SüB LU PHOSPHORE ET LES COMPOSES PHOSPHORES W SANQ, 

I*-lléthode de mlorodosage du phosphore, (1986 Bul.Soc.Chlm.Biol. ) 

Le but poursuivi dans ce travail était la recherche d'une métnode pré¬ 
cisé permettant de doser dans de petitesjic quantltésde sang le phosphore 
contenu dans les divers constituants du sang;la technique mise au point 
remplit ces ocnditions et son exécution as^ez rapide a permü é de nom¬ 
breux auteurs de l'appliquer à des recherches biologiques ou cliniques. 

En opérant sur un oib 3 de sang ou sur detuc de sérum on peut titrer le 
phosphore total avec une erreur inférieurs à t p, 100;avec cinq om3 de 
eérum il est possible d’éffeotuer avec une erreur inférieure à S p.lOc 
l'ensemble des trois dosages suivants: P total du sérum - P salin du 
sérum - p lipidique du sérum. 

«•-Etudes sur les composés phosphorés aoidosolubles du sérum.(1987t , 

La fidéliti et la sensibilité de la méthode de mlorodosage du phcspno-j 
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te est telle iv’en opérant sur quelques eentinàtres cubes àe Siruc J’ai 
pu constater régulifereoent une diffé^enoi assez sensible entra les chif¬ 
fres trouvés pour le phosphore aoidosoluble total d’une part et le phos¬ 
phore salin d’autre part.La constance de cette différence lae fit entre¬ 
prendre des essais d’isolesient de substances organiques phcsphorées 
aoidosoluble s; ces essais ont abouti à l'isolsiaent et à la caractérisas 
tien de l’acide diphospho-l-glyeérique à partir du filtrat de déprotéi- j 
nlsation trichloraoatique de 12 litres de séruia de cheval (Aiuiales de 
l'Institut Pasteur 1927).Alors que le travail d’identification était i 
déjà parvenu à son terme,une confirmation inattendue s’est présentée, \ 
Qreenwald ,en Amérique isola ce même acide du sang total;la comparaison | 
de nos chlffresy montre que ce composé est en majeure partis contenu 
dans les globules,mais mon travail apporte la preuve de l’existence. 
Jusqu’alors tràs disout;Èée d’esters phosphoriques dans le sérum, 

IT- BBCHERCHBS DE PHYSICO-CHIMII! BIOLOGIQUE. 

I9SI-(Soc.de Biologie)Rechorohe3 physioc-ohimiques sur la réaction du benjoin 
colloïdal. 

- (üne partie de ces recherches fut effectuée en collaboration 

avec Monsieur le Professamr;^/ a.Quiillain et le Docteur Q.Laroche.) 

Apràs avoir constaté que le benjoin colloïdal est une suspension 
de granules chargés négativement,nous avons reoherohé le rôle des divers 
constituants du liquide céphalorachidien dans la précipitation du ben¬ 
join dans les conditions habituellement réalisées pour le diagnostiÇA . 
de la paralysie générale.Par dialyse et \atrafiltration,nous avons sepa- 
'ci les sels,les globulines et les albus^inss du liquide céphalorachidien 
de paralytiques généraux et d'individus noiMiainc et montré le f6la prl- 
mordial Joué par les globulines. 
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I 9 |?-I 928 -I 929 -fiecherohe 3 sur l»3tat physiocohiEi^ue de la lécithine,du i 
eholsstarol et des esters de cholestérol dans le plasES et le séruB 
sanguins. ^ 

- (These doctorat ès Sciences.Bulletins Soc. Chinie Biologi- 

(^ue et Soc.ChiDique.C.B.Ac.des Sciences et Bevue Générale des colloï¬ 
des). 

Le sérum et le plasma sanguins sont limpides,ils DJitî;.. . " cepen¬ 

dant,par litre.plusieurs grammes de lécithine et de cholestérol libre 
ou estérifié.On sait que la lécithine peut donner avec l'eau des i 
émulsions stables mais toujours laiteuses;certains protéides stabi¬ 
lisent sensiblement ces émulsions sans toutefois les rendre limpides. 
Le oholestérol et surtout ses esters n'ont auoune tendanoe à donner 
avec l'eau des émulsions stables et o'estavoc de grandes difficultés 
que l'on peut en obtenir des suspensions très diluées,laiteuses et 
Instables.Le3 mélanges de lécithine et de oholestérol ne donnent pas 
non plus avec l'eau d'émulsions limpides. Il n' a été proposé.jusqu'à 
oe jour, auoune explication entièrement satisfaisante de oette solu¬ 
bilité apparenta des si^érols.des stérides et des phosphoamlnolipldes 
dans le sérum et le plasma« 

Bien plua,et depuis longtemps déjà,on a remarqué qu'il est impossi¬ 
ble d'extraire du sérum la totalité des constituants solubles dans t 
l'ether par simple agitation avec oe solvant. 

Lors de leur précipitation par le sulfate d'ammonium,le s globulines 
n'entralnent que des traces de phosphore et moins de 80 pour 100 du 
oholestérol total du sérum;il était donc logique d'étudier tout d'a¬ 
bord les solutions albumineuses débarrassées des globulines par demie 
saturation avec du sulfate d'ammonlum.Sans la travail résumé loi,les 
albumines ont été soumises à une série de préoipitatlons fraotlonnées 
par sariatlons de la oonoentration des ions U en présence de quanltéS 
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Toriablas às sulfate d*actioniuD.D%ns la fraotion le plus faoileoant pra- 
etpitable par acidifioatbn se sont rassemblés les esters de oholestérol 
et la lécithine,puis,am>rès un certain nombre de précipitations,la frac¬ 
tion obtenue s'est montrée réfractaire à un fractionnement ultérieur, 

La substance finalement obtenue est oonstitiiée par 33 p.lOO environ 
de lécithine,18 p.lM d'esters de cholestérol et 50 p.lOO de protéides. 
Malgré cette trbs haute teneur en lipides,cette substance est très so¬ 
luble dans l'eau en milieu neutre^ ou aloalinjf,sa solubilité est telle 
qu'il est possible d'obtenir des solutions liiiqpides contenant,par litse, 
plus de 50 gr. de lipides,Toira des gelées limpides contenant,par litee, 
plus de 100 gr, de llpldas,Css solutions ne livrent pas leurs lipides 
k l'éther et l'alocol froid en coagule très mal las protéidss;pour sé¬ 
parer complètement les lipides des protéides il faut traiter les solui 
tiens par de l'aleool bouillant pendant plus d'un quart d'heure puis 
épuiser le ooagulum par l'éther,Les lipides ainsi séparés n'ont plus 
la propriété de se dissoudre dans l'eau(mSme en présence de sjrum-al- 
bumine et d'ammoniaque),ils peuvent seulement donner avec l'eau des 
suspensions grossières ,laiteuses et instables dont l'éther enlève 
facilement les lipides. 

Du sérum et du plasma sanguins il est donc possible d'extraire uns 
substance constituée par des stérides,de la iMithine et des prétéides^ 
substance cependant très soluble dans l'eau en milieu neutre ou alcalin, 
Les propriétés physloc-ohlmiques des constituants sont très modifiées | 
et l'ensemble résiste au fractionnement. Cas faits semblent plaider | 
en faveur d'une union de la lécithine et des esters de cholestérol 
avec certains protéides du plasma ou du sérum. 

Le sérum de cheval normal contient environ 3,5 gr, de cette substan^ 


ce par litre, 




